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 Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusätzlichen Überwachung. Dies ermöglicht eine schnelle Identifizierung neuer Erkenntnisse 
über die Sicherheit. Angehörige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung zu melden. 
[Hinweise zur Meldung von Nebenwirkungen siehe Abschnitt „Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen“.]

TALVEY® (TALQUETAMAB)
  
:  

Leitfaden zur Identifizierung, Behandlung  
und Überwachung neurologischer Toxizitäten 
für medizinisches Fachpersonal

Bitte beachten Sie auch die Fachinformation zu TALVEY, da sich die Angaben in 
diesem Leitfaden zu einem großen Anteil an der aktuellen Version orientieren.

Dieser Leitfaden wurde als verpflichtender Teil der Zulassung erstellt und mit dem Paul-Ehrlich-Institut (PEI) abgestimmt. Dieser  
Leitfaden wurde als zusätzliche risikominimierende Maßnahme beauflagt, um sicherzustellen, dass medizinisches Fachpersonal,  
das TALVEY verschreibt und zur Anwendung bringt, die besonderen Sicherheitsanforderungen kennt und berücksichtigt.
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Dieser Leitfaden richtet sich an medizinisches Fachpersonal,  
das TALVEY verschreibt oder zur Anwendung bringt.

Zielsetzung ist

•	 Erleichterung der Identifizierung neurologischer Toxizitäten, einschließlich ICANS°

•	 Erhöhung der Aufmerksamkeit für das Risiko neurologischer Toxizitäten, einschließlich 
ICANS, und Empfehlungen zur Risikominimierung*

•	 Erleichterung einer Behandlung neurologischer Toxizitäten, einschließlich ICANS 

•	 Erleichterung einer Überwachung neurologischer Toxizitäten, einschließlich ICANS 

•	 Sicherstellung, dass Nebenwirkungen angemessen und in geeigneter Weise  
gemeldet werden

Ziele des Leitfadens

°  ICANS = Immuneffektorzell-assoziiertes Neurotoxizitätssyndrom
* einschließlich Informationen über Häufigkeiten, Schweregrade und Zeiten bis zum Auftreten, die bei mit TALVEY behandelten 
Patienten beobachtet wurden.

ZIELE DES LEITFADENS
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Identifizierung neurologischer  
 Toxizitäten, einschließlich ICANS

Verwirrtheit Somnolenz

Bewusstseinsstörungen Lethargie

Desorientierung Bradyphrenie

•	 Klinische Anzeichen und Symptome eines ICANS (Immuneffektorzell-assoziierten 
Neurotoxizitätssyndroms) können unter anderem sein:

•	 Ein ICANS kann zeitgleich oder verzögert zu einem CRS oder aber auch isoliert auftreten

•	 Ein ICANS kann in seltenen Fällen zu einem Hirnödem führen und damit lebensbedrohlich sein

IDENTIFIZIERUNG NEUROLOGISCHER TOXIZITÄTEN, EINSCHLIESSLICH ICANS
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Das Risiko neurologischer  
 Toxizitäten, einschließlich ICANS
Berichtete Ereignisse aus der MonumenTAL-1 Studie

* Patienten mit ZNS-Beteiligung eines Myeloms oder anderen klinisch relevanten ZNS-Pathologien wurden aufgrund des potenziellen 
Risikos von ICANS von der MonumenTAL-1-Studie ausgeschlossen

•	 In der MonumenTAL-1-Studie (n = 339) wurden bei 29 % der Patienten,  
die TALVEY erhielten, neurologische Toxizitätsereignisse gemeldet.

	– Das am häufigsten berichtete neurologische Toxizitätsereignis waren 
Kopfschmerzen (9 %)

	– Daten zu ICANS wurden nur während des Phase II Anteils der 
MonumenTAL 1-Studie erhoben. Bei 26 (9,8 %) der 265 Patienten in 
Phase II wurden ICANS berichtet

•	 Es liegen keine Daten zur Anwendung von TALVEY bei Patienten mit  
ZNS-Beteiligung eines Myeloms oder anderen klinisch relevanten  
ZNS-Pathologien vor*

•	 Tabelle 1 und Tabelle 2 geben einen Überblick über die wichtigsten 
berichteten Ereignisse zu neurologischen Toxizitäten, einschließlich  
ICANS, in der MonumenTAL-1-Studie

Tabelle 1: Gemeldete neurologische Toxizitäten, einschließlich ICANS,  
in der MonumenTAL-1 Studie (n = 339)

MonumenTAL-1 (n = 339)

Inzidenz neurologischer Toxizitätsereignisse in %

Grad 1 17

Grad 2 11

Grad 3 2,3

Grad 4 0,3

RISIKO NEUROLOGISCHER TOXIZITÄTEN, EINSCHLIESSLICH ICANS
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* Während oder bis zu 7 Tage nach Auflösung des CRS.

Bei den meisten Patienten traten ICANS während der Step-up Phase  
nach der 0,01 mg/kg -Dosis, der 0,06 mg/kg -Dosis oder der ersten  
0,4 mg/kg- und 0,8 kg/mg -Behandlungsdosis auf (jeweils 3 %).  
Die mediane Zeit bis zum Auftreten betrug 28 Stunden nach der 
letzten Dosis.

Tabelle 2: Gemeldete ICANS im Phase II Teil der MonumenTAL-1 Studie  
(n = 265)

(n = 265)

Inzidenz von ICANS

Alle Grade, % 9,8

Grade 3/4, % 2,3

Mehr als ein Ereignis, % 3

Gleichzeitig mit einem CRS*, % 68

Tödliches Ereignis, n 1

Häufigste klinische Manifestationen von ICANS, %

Verwirrtheit 3,8

Desorientierung 1,9

Somnolenz 1,9

Bewusstseinsstörungen 1,9

Mediane Zeit bis zum Auftreten von ICANS, Stunden 28

ICANS Ereignisse innerhalb von 48 Stunden nach der letzten
Dosis, % 68

ICANS Ereignisse nach 48 Stunden nach der letzten Dosis, % 32

Mediane Dauer von ICANS, Stunden 9

RISIKO NEUROLOGISCHER TOXIZITÄTEN, EINSCHLIESSLICH ICANS
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Behandlung neurologischer  
 Toxizitäten, einschließlich ICANS

•	 Bei den ersten Anzeichen einer neurologischen Toxizität, einschließlich ICANS, soll die Behandlung 
mit TALVEY ausgesetzt werden. Es soll eine neurologische Untersuchung in Betracht gezogen 
und andere Ursachen für neurologische Symptome ausgeschlossen werden.

•	 Bei ICANS und anderen neurologischen Toxizitäten soll die Behandlung mit TALVEY je nach 
Schweregrad ausgesetzt oder (dauerhaft) abgesetzt werden und die 
Behandlungsempfehlungen sollen befolgt werden.

	– Empfehlungen zum Management sind in Tabelle 3 und Tabelle 4 aufgeführt

•	 Bei schweren oder lebensbedrohlichen neurologischen Toxizitäten, einschließlich ICANS, 
sollen eine intensivmedizinische Versorgung und unterstützende Maßnahmen erfolgen.

TALVEY soll von Ärzten mit entsprechend geschultem medizinischem 
Fachpersonal und mit geeigneter medizinischer Ausrüstung angewendet 
werden, um wenn notwendig eine Behandlung schwerer Reaktionen, 
einschließlich CRS und neurologischer Toxizitäten, einschließlich ICANS, 
zu ermöglichen.

BEHANDLUNG NEUROLOGISCHER TOXIZITÄTEN, EINSCHLIESSLICH ICANS
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* Die Behandlung richtet sich nach dem schwerwiegendsten Ereignis, das nicht auf eine andere Ursache zurückzuführen ist.  ‡Einstufung 
der ASTCT für ICANS.1  † Ist der Patient aufweckbar und fähig, das Assessment der Immuneffektorzell-assoziierten Enzephalopathie (ICE) 
durchzuführen, ist zu beurteilen: Orientierung (Orientierung bezüglich Jahr, Monat, Stadt, Krankenhaus = 4 Punkte); Benennen (3 Objekte 
benennen, z. B. auf Uhr, Stift, Knopf zeigen = 3 Punkte); Befolgen von Aufforderungen (z. B. „Zeigen Sie mir 2 Finger“ oder „Schließen Sie 
die Augen und strecken Sie Ihre Zunge heraus“ = 1 Punkt); Schreibfähigkeit (Fähigkeit, einen Standardsatz zu schreiben = 1 Punkt); 
Aufmerksamkeit (von 100 in Zehnerschritten rückwärts zählen = 1 Punkt). Wenn der Patient nicht aufweckbar und nicht imstande ist, das 
ICE-Assessment durchzuführen (ICANS Grad 4) = 0 Punkte.  § Auf keine andere Ursache zurückzuführen.  ** Alle Hinweise auf die 
Anwendung von Dexamethason beziehen sich auf Dexamethason oder ein Äquivalent.
1. Lee DW, et al. Biol Blood Marrow Transplant 2019;25:625–638.

Tabelle 3: Empfehlungen für die Behandlung von ICANS1

ICANS Grad*,‡ Mit gleichzeitigem CRS Ohne gleichzeitiges CRS
Grad 1

ICE† Score 7–9

oder getrübter
Bewusstseinszustand:§  
wacht spontan auf

	· Behandlung des CRS gemäß 
Anhang

	· Überwachung der 
neurologischen Symptome und 
ggf. neurologische Konsultation 
und Beurteilung nach ärztlichem 
Ermessen

	· Überwachung der 
neurologischen Symptome und 
ggf. neurologische Konsultation 
und Beurteilung nach ärztlichem 
Ermessen

	· Behandlung mit TALVEY aussetzen, bis das ICANS abgeklungen ist

	· Nicht sedierende, anfallshemmende Arzneimittel (z. B. Levetiracetam) 
zur Anfallsprophylaxe in Betracht ziehen

Grad 2

ICE† Score 3–6

oder getrübter
Bewusstseinszustand:§  
wacht auf Ansprache auf

	· Anwendung von Tocilizumab 
gemäß Anhang zur Behandlung 
des CRS

	· Anwendung von 
Dexamethason** 10 mg 
intravenös alle 6 Stunden. Die 
Anwendung von Dexamethason 
bis zur Besserung auf Grad 1 
oder weniger fortsetzen und 
dann ausschleichen

	· Tritt nach Beginn der 
Behandlung mit Tocilizumab 
keine Besserung ein, Anwendung 
von Dexamethason** 10 mg 
intravenös alle 6 Stunden,  
sofern nicht bereits andere 
Kortikosteroide angewendet 
werden. Die Anwendung von 
Dexamethason bis zur Besserung 
auf Grad 1 oder weniger 
fortsetzen und dann 
ausschleichen

	· Die Behandlung mit TALVEY aussetzen, bis das ICANS abgeklungen ist

	· Nicht sedierende, anfallshemmende Arzneimittel (z. B. Levetiracetam) 
zur Anfallsprophylaxe in Betracht ziehen. Bei Bedarf Konsultation 
eines Neurologen und anderer Spezialisten für weitere Beurteilung  
in Betracht ziehen

	· Überwachung des Patienten für 48 Stunden nach der nächsten 
Anwendung von TALVEY. Anweisung des Patienten, während der 
Überwachung in der Nähe einer medizinischen Einrichtung zu bleiben

BEHANDLUNG NEUROLOGISCHER TOXIZITÄTEN, EINSCHLIESSLICH ICANS
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* Die Behandlung richtet sich nach dem schwerwiegendsten Ereignis, das nicht auf eine andere Ursache zurückzuführen ist.  ‡Einstufung 
der ASTCT für ICANS.1  † Ist der Patient aufweckbar und fähig, das Assessment der Immuneffektorzell-assoziierten Enzephalopathie (ICE) 
durchzuführen, ist zu beurteilen: Orientierung (Orientierung bezüglich Jahr, Monat, Stadt, Krankenhaus = 4 Punkte); Benennen (3 Objekte 
benennen, z. B. auf Uhr, Stift, Knopf zeigen = 3 Punkte); Befolgen von Aufforderungen (z. B. „Zeigen Sie mir 2 Finger“ oder „Schließen Sie 
die Augen und strecken Sie Ihre Zunge heraus“ = 1 Punkt); Schreibfähigkeit (Fähigkeit, einen Standardsatz zu schreiben = 1 Punkt); 
Aufmerksamkeit (von 100 in Zehnerschritten rückwärts zählen = 1 Punkt). Wenn der Patient nicht aufweckbar und nicht imstande ist, das 
ICE-Assessment durchzuführen (ICANS Grad 4) = 0 Punkte.  § Auf keine andere Ursache zurückzuführen.  ** Alle Hinweise auf die 
Anwendung von Dexamethason beziehen sich auf Dexamethason oder ein Äquivalent.
1. Lee DW, et al. Biol Blood Marrow Transplant 2019;25:625–638.

ICANS Grad*,‡ Mit gleichzeitigem CRS Ohne gleichzeitiges CRS

Grad 3

ICE† score 0–2

(wenn der ICE Score 0, der
Patient aber ansprechbar ist  
(z. B. wach mit globaler Aphasie)
und in der Lage ist, eine
Beurteilung durchzuführen) 

oder getrübter 
Bewusstseinszustand:§

erwacht nur bei taktiler Reizung

oder Krampfanfälle,§ entweder:

	· jeder klinische Krampfanfall, 
fokal, oder

	· generalisiert, der sich rasch 
zurückbildet, oder

	· nicht-konvulsive Anfälle auf dem 
Elektroenzephalogramm (EEG), 
die bei Intervention abklingen,

oder erhöhter Hirndruck: fokale/
lokale Ödeme in der 
Neurobildgebung §

	· Anwendung von Tocilizumab 
gemäß Anhang zur Behandlung 
von CRS

	· Anwendung von 
Dexamethason** 10 mg 
intravenös alle 6 Stunden. Die 
Anwendung von Dexamethason 
bis zur Besserung auf Grad 1 
oder weniger fortsetzen und  
dann ausschleichen

	·  Mit der ersten Dosis 
Dexamethason** 10 mg 
intravenös anwenden und  
die Dosis alle 6 Stunden 
wiederholen. Die Anwendung 
von Dexamethason bis zur 
Besserung auf Grad 1 oder 
weniger fortsetzen und  
dann ausschleichen

	· Nicht sedierende, anfallshemmende Arzneimittel  
(z. B. Levetiracetam) zur Anfallsprophylaxe in Betracht ziehen. Bei 
Bedarf Konsultation eines Neurologen und anderer Spezialisten für 
weitere Beurteilung in Betracht ziehen

Erstmaliges Auftreten:

	· Die Behandlung mit TALVEY aussetzen, bis das ICANS  
abgeklungen ist

	· Überwachung des Patienten für 48 Stunden nach der nächsten 
Anwendung von TALVEY. Anweisung des Patienten, während  
der Überwachung in der Nähe einer medizinischen Einrichtung  
zu bleiben

Wiederkehrend:
	· Die Behandlung mit TALVEY dauerhaft absetzen

BEHANDLUNG NEUROLOGISCHER TOXIZITÄTEN, EINSCHLIESSLICH ICANS
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* Die Behandlung richtet sich nach dem schwerwiegendsten Ereignis, das nicht auf eine andere Ursache zurückzuführen ist.  ‡Einstufung 
der ASTCT für ICANS.1  † Ist der Patient aufweckbar und fähig, das Assessment der Immuneffektorzell-assoziierten Enzephalopathie (ICE) 
durchzuführen, ist zu beurteilen: Orientierung (Orientierung bezüglich Jahr, Monat, Stadt, Krankenhaus = 4 Punkte); Benennen (3 Objekte 
benennen, z. B. auf Uhr, Stift, Knopf zeigen = 3 Punkte); Befolgen von Aufforderungen (z. B. „Zeigen Sie mir 2 Finger“ oder „Schließen Sie 
die Augen und strecken Sie Ihre Zunge heraus“ = 1 Punkt); Schreibfähigkeit (Fähigkeit, einen Standardsatz zu schreiben = 1 Punkt); 
Aufmerksamkeit (von 100 in Zehnerschritten rückwärts zählen = 1 Punkt). Wenn der Patient nicht aufweckbar und nicht imstande ist, das 
ICE-Assessment durchzuführen (ICANS Grad 4) = 0 Punkte.  § Auf keine andere Ursache zurückzuführen.  ** Alle Hinweise auf die 
Anwendung von Dexamethason beziehen sich auf Dexamethason oder ein Äquivalent.
1. Lee DW, et al. Biol Blood Marrow Transplant 2019;25:625–638.

ICANS Grade*,‡ Mit gleichzeitigem CRS Ohne gleichzeitiges CRS

Grad 4

ICE† score 0

(Patient nicht aufweckbar und  
nicht imstande, das ICE-Assessment 
durchzuführen)

oder getrübter 
Bewusstseinszustand§ entweder:

	· Der Patient ist nicht aufweckbar 
oder benötigt starke oder sich 
wiederholende taktile Reize, um 
zu erwachen, oder

	· Stupor oder Koma

oder Krampfanfälle,§ entweder:

	· lebensbedrohlicher länger 
anhaltender Krampfanfall  
(> 5 Minuten), oder

	· sich wiederholende klinische 
oder elektrische Anfälle ohne 
zwischenzeitliche Rückkehr zum 
Ausgangszustand,

oder motorische Befunde:§

	· tiefgreifende fokale motorische 
Schwäche wie Hemiparese oder 
Paraparese,

oder erhöhter Hirndruck/Hirnödem§, 
mit Anzeichen/Symptomen wie z. B.:

	· diffuses Hirnödem in der 
Neurobildgebung, oder

	· dezerebrale oder dekortikale 
Körperhaltung, oder

	· Lähmung des VI. Hirnnervs, 
oder

	· Papillenödem, oder 
Cushing-Triade

	· Anwendung von Tocilizumab 
gemäß Anhang zur Behandlung 
von CRS

	· Anwendung von 
Dexamethason** 10 mg 
intravenös und Wiederholung 
der Dosis alle 6 Stunden.  
Die Anwendung von 
Dexamethason bis zur 
Besserung auf Grad 1 oder 
weniger fortsetzen und  
dann ausschleichen

	· Alternativ die Anwendung von 
Methylprednisolon 1.000 mg 
täglich intravenös mit der ersten 
Dosis von Tocilizumab und 
Fortsetzung der intravenösen 
Anwendung von 
Methylprednisolon 1.000 mg 
täglich für 2 oder mehr Tage  
in Betracht ziehen

	· Anwendung von 
Dexamethason** 10 mg 
intravenös und Wiederholung 
der Dosis alle 6 Stunden. Die 
Anwendung von Dexamethason 
bis zur Besserung auf Grad 1 
oder weniger fortsetzen und 
dann ausschleichen

	· Alternativ die Anwendung von 
Methylprednisolon 1.000 mg 
täglich intravenös für 3 Tage in 
Betracht ziehen; bei Besserung 
Behandlung wie oben

	· Die Behandlung mit TALVEY dauerhaft absetzen

	· Nicht sedierende, anfallshemmende Arzneimittel  
(z. B. Levetiracetam) zur Anfallsprophylaxe in Erwägung ziehen. Ggf. 
bei Bedarf Konsultation eines Neurologen und anderer Spezialisten  
für weitere Beurteilung

	· Bei erhöhtem Hirndruck/Hirnödem gemäß den lokalen 
Behandlungsleitlinien der Einrichtung verfahren

BEHANDLUNG NEUROLOGISCHER TOXIZITÄTEN, EINSCHLIESSLICH ICANS
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* Basierend auf den National Cancer Institute Common Terminology Criteria for Adverse Events (NCI-CTCAE), Version 4.03.   ‡ Für 
Empfehlungen zur Wiederaufnahme der Behandlung mit TALVEY nach verzögerter Anwendung beachten Sie bitte die Fachinformation 
von TALVEY.

Tabelle 4. Empfehlungen für die Behandlung neurologischer Toxizitäten,  
außer ICANS

Schweregrad* Maßnahmen

Grad 1
	· Die Behandlung mit TALVEY aussetzen, bis die Symptome der neurologischen Toixizitäten 

abklingen oder sich stabilisieren‡

Grad 2

	· Die Behandlung mit TALVEY aussetzen, bis die Symptome der neurologischen Toixizitäten  
auf Grad 1 oder weniger verbessern‡

	· Unterstützende Maßnahmen durchführen

Grad 3

Erstmaliges Auftreten:

	· Die Behandlung mit TALVEY  
aussetzen, bis die Symptome der 
neurologischen Toixizitäten auf  
Grad 1 oder weniger verbessern‡

	· Unterstützende Maßnahmen 
durchführen

Wiederkehrend:

	· Die Behandlung mit TALVEY  
dauerhaft absetzen 

	· Unterstützende Maßnahmen durchführen, 
was eine intensivmedizinische Versorgung 
einschließen kann

Grad 4

	· Die Behandlung mit TALVEY dauerhaft absetzen

	· Unterstützende Maßnahmen durchführen, was eine intensivmedizinische Versorgung 
einschließen kann

BEHANDLUNG NEUROLOGISCHER TOXIZITÄTEN, EINSCHLIESSLICH ICANS
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Überwachung neurologischer  
 Toxizitäten, einschließlich ICANS

•	 Bei den ersten Anzeichen von neurologischen Toxizitäten, einschließlich ICANS, soll der Patient 
sofort beurteilt werden und je nach Schweregrad soll eine unterstützende Behandlung erfolgen.

•	 Patienten, bei denen ein ICANS Grad 2 oder höher auftritt, sollen angewiesen werden, nach der 
nächsten Dosis von TALVEY 48 Stunden lang in der Nähe einer medizinischen Einrichtung zu 
bleiben und sie sollen auf Anzeichen und Symptome überwacht werden.

•	 Aufgrund des Potenzials für ICANS sollen die Patienten angewiesen werden, während der Step-up 
Phase und für 48 Stunden nach Abschluss der Step-up Phase sowie bei erneutem Auftreten 
neurologischer Symptome bis zum Abklingen der Symptome kein Fahrzeug zu führen und  
keine Maschinen zu bedienen.

Die Patienten sollen auf 
Anzeichen und Symptome 
neurologischer Toxizitäten 
überwacht und umgehend 

behandelt werden.

Die Patienten sollen angewiesen 
werden, beim Auftreten von 
Anzeichen oder Symptomen 
neurologischer Toxizitäten, 

einschließlich ICANS, einen Arzt 
aufzusuchen.

ÜBERWACHUNG NEUROLOGISCHER TOXIZITÄTEN, EINSCHLIESSLICH ICANS
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Meldung des Verdachts auf 
Nebenwirkungen

•	 Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen 
nach der Zulassung ist von großer Wichtigkeit. Sie 
ermöglicht eine kontinuierliche Überwachung des 
Nutzen-Risiko-Verhältnisses des Arzneimittels

•	  Angehörige von Gesundheitsberufen sind 
aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer 
Nebenwirkung dem Paul-Ehrlich-Institut 
anzuzeigen:

Paul-Ehrlich-Institut

Paul-Ehrlich-Straße 51–59

63225 Langen

www.pei.de

E-Mail: pharmakovigilanz@pei.de

•	 Für Nebenwirkungsmeldungen an das 
pharmazeutische Unternehmen:

Janssen-Cilag GmbH

Abteilung Arzneimittelsicherheit

Johnson & Johnson Platz 1

41470 Neuss

Tel: +49 (0) 2137 6291

Fax: +49 (0) 2137 955-6729

E-Mail: PVGer@its.jnj.com

•	 Wenn Sie eine vermutete Nebenwirkung melden, 
geben Sie bitte so viele Informationen wie möglich 
an, einschließlich Informationen zur Anamnese, 
Begleitmedikation, Datum des Auftretens und 
Beginn/Datum der Behandlung

•	 Nebenwirkungen sind nach Berufsordnung  
auch der 

	Arzneimittelkommission der Deutschen 
Ärzteschaft (AkdÄ) zu melden

	 Tel: 030 400456 500

	 Fax: 030 400456 555

	 E-Mail: pharmakovigilanz@akdae.de

	 Website: http://www.akdae.de/				  
	 Arzneimittelsicherheit/UAWMeldung/index.html

Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusätzlichen 
Überwachung. Dies ermöglicht eine schnelle 
Identifizierung neuer Erkenntnisse über die Sicherheit. 
Medizinisches Fachpersonal ist aufgefordert, jeden 
Verdachtsfall einer vermuteten Nebenwirkung zu melden.

MELDUNG DES VERDACHTS AUF NEBENWIRKUNGEN
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Rückverfolgbarkeit

•	 Um die Rückverfolgbarkeit biologischer Arzneimittel zu verbessern, müssen die Bezeichnung  
des Arzneimittels und die Chargenbezeichnung des angewendeten Arzneimittels eindeutig  
dokumentiert werden.

RÜCKVERFOLGBARKEIT/GLOSSAR

ASTCT
Amerikanische Gesellschaft für Transplantation und zelluläre Therapien 
(American Society for Transplantation and Cellular Therapies)

CRS Zytokin-Freisetzungssyndrom (Cytokine release Syndrome)

ICANS
Immuneffektorzell-assoziiertes Neurotoxizitätssyndrom  
(Immune Effector Cell-associated Neurotoxicity Syndrome)

ICE
Immuneffektorzell-assoziierte Enzephalopathie  
(Immune Effector Cell-associated Encephalopathy)

ICP Intrakranieller Druck (Intracranial Pressure)

Glossar



17

* Basierend auf der Einstufung der ASTCT für CRS.1 ‡Für Einzelheiten beachten Sie die Fachinformation zu Tocilizumab.  †Bei fehlendem 
Ansprechen des CRS gemäß den Behandlungsleitlinien der Einrichtung verfahren.  §Auf ein CRS zurückzuführen. Fieber muss nicht 
immer gleichzeitig mit Hypotonie oder Hypoxie auftreten, da es durch Interventionen wie Antipyretika oder Antizytokintherapie (z. B. 
Tocilizumab oder Kortikosteroide) maskiert werden kann.  **Eine Low- Flow-Nasenkanüle entspricht ≤ 6 l/min, eine High-Flow-
Nasenkanüle entspricht > 6 l/min.
1. Lee DW, et al. Biol Blood Marrow Transplant 2019;25:625–638.

Anhang: Behandlung von CRS

Tabelle 5. Empfehlungen für die Behandlung von CRS

CRS Grad*
Maßnahmen bezüglich
TALVEY

Tocilizumab‡ Kortikosteroide†

Grad 1

Körpertemperatur  
≥ 38 °C§

	· Die Behandlung mit 
TALVEY aussetzen, bis 
das CRS abgeklungen ist

	· Kann in Betracht 
gezogen werden

	·  Nicht zutreffend

	· Anwendung von 
Arzneimitteln zur 
Vorbehandlung vor der 
nächsten Anwendung 
von TALVEY

Grad 2

Körpertemperatur 
≥ 38 °C§ mit entweder:

	· Hypotonie, die auf 
Flüssigkeitszufuhr 
anspricht und keine 
Vasopressoren 
erfordert

	· oder 
Sauerstoffbedarf 
über Low-Flow- 
Nasenkanüle** oder 
Blow-by

	· Die Behandlung mit 
TALVEY aussetzen, bis 
das CRS abgeklungen ist

	· Anwendung von 
Arzneimitteln zur 
Vorbehandlung vor der 
nächsten Anwendung 
von TALVEY

	· Überwachung des 
Patienten für 48 Stunden 
nach der nächsten 
Anwendung von TALVEY. 
Anweisung des 
Patienten, während der 
Überwachung in der 
Nähe einer 
medizinischen 
Einrichtung zu bleiben

	· Anwendung von 
Tocilizumab† 8 mg/kg 
intravenös über 1 Stunde 
(nicht mehr als 800 mg)

	· Bei Bedarf Wiederholung 
der Anwendung von 
Tocilizumab alle  
8 Stunden, wenn der 
Patient nicht auf 
intravenöse 
Flüssigkeitszufuhr oder 
eine Erhöhung der 
Sauerstoffzufuhr 
anspricht

	· Beschränkung auf 
maximal 3 Dosen in einem 
Zeitraum von 24 Stunden; 
insgesamt maximal  
4 Dosen

	· Wenn innerhalb von  
24 Stunden nach Beginn  
der Anwendung von 
Tocilizumab keine 
Besserung eintritt, 
Anwendung von 
Methylprednisolon  
1 mg/kg zweimal täglich 
intravenös oder 
Dexamethason 10 mg 
intravenös alle 6 Stunden

	· Fortsetzung der 
Anwendung von 
Kortikosteroiden, bis das 
Ereignis auf Grad 1 oder 
weniger abgeklungen ist; 
anschließend über 3 Tage 
ausschleichen

ANHANG: BEHANDLUNG VON CRS
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* Basierend auf der Einstufung der ASTCT für CRS.1 ‡Für Einzelheiten beachten Sie die Fachinformation zu Tocilizumab.  †Bei fehlendem 
Ansprechen des CRS gemäß den Behandlungsleitlinien der Einrichtung verfahren.  §Auf ein CRS zurückzuführen. Fieber muss nicht 
immer gleichzeitig mit Hypotonie oder Hypoxie auftreten, da es durch Interventionen wie Antipyretika oder Antizytokintherapie (z. B. 
Tocilizumab oder Kortikosteroide) maskiert werden kann.  **Eine Low- Flow-Nasenkanüle entspricht ≤6 l/min, eine High-Flow-
Nasenkanüle entspricht > 6 l/min.
1. Lee DW, et al. Biol Blood Marrow Transplant 2019;25:625–638.

CRS Grade*
Maßnahmen bezüglich
TALVEY

Tocilizumab‡ Kortikosteroide†

Grad 3

Körpertemperatur  
≥ 38 °C§ mit entweder:

	· Hypotonie, die einen 
Vasopressor mit 
oder ohne 
Vasopressin 
erfordert

	· oder 
Sauerstoffbedarf 
über High-Flow- 
Nasenkanüle**, eine 
Sauerstoffmaske, 
eine Maske ohne 
Rückatmung oder 
eine Venturi-Maske

Dauer < 48 Stunden:

	· Wie CRS Grad 2

	· Anwendung von 
Tocilizumab 8 mg/kg 
intravenös über 1 Stunde 
(nicht mehr als 800 mg)

	· Bei Bedarf Wiederholung 
der Anwendung von 
Tocilizumab alle  
8 Stunden, wenn der 
Patient nicht auf 
intravenöse 
Flüssigkeitszufuhr oder 
eine Erhöhung der 
Sauerstoffzufuhr anspricht

	· Beschränkung auf maximal 
3 Dosen in einem Zeitraum 
von 24 Stunden; insgesamt 
maximal 4 Dosen

	· Wenn keine Besserung 
eintritt, Anwendung von 
Methylprednisolon 
 1 mg/kg zweimal täglich 
intravenös oder 
Dexamethason (z. B.  
10 mg intravenös alle  
6 Stunden)

	· Fortsetzung der 
Anwendung von 
Kortikosteroiden, bis das 
Ereignis auf Grad 1 oder 
weniger abgeklungen ist; 
anschließend über 3 Tage 
ausschleichen

Wiederkehrend oder 
Dauer ≥ 48 Stunden:

	· Die Behandlung mit 
TALVEY dauerhaft 
absetzen

Grad 4
Körpertemperatur  
≥ 38 °C§ mit entweder:

	· Hypotonie, die 
mehrere 
Vasopressoren 
(außer Vasopressin) 
erfordert, oder

	· Sauerstoffbedarf mit 
positivem Druck 
(z. B. 
kontinuierlicher 
positiver 
Atemwegsdruck 
[CPAP], bilevel 
positiver 
Atemwegsdruck 
[BiPAP], Intubation 
und mechanische 
Beatmung)

	· Die Behandlung mit 
TALVEY dauerhaft 
absetzen

	· Anwendung von 
Tocilizumab 8 mg/kg 
intravenös über 1 Stunde 
(nicht mehr als 800 mg).

	· Bei Bedarf Wiederholung 
der Anwendung von 
Tocilizumab alle  
8 Stunden, wenn der 
Patient nicht auf 
intravenöse 
Flüssigkeitszufuhr oder 
eine Erhöhung der 
Sauerstoffzufuhr 
anspricht.

	· Beschränkung auf 
maximal 3 Dosen in 
einem Zeitraum von  
24 Stunden; insgesamt 
maximal 4 Dosen

	· nach ärztlichem Ermessen 
Anwendung von 
Methylprednisolon  
1.000 mg täglich intravenös 
für 3 Tage

	· Tritt keine Besserung ein 
oder verschlechtert sich 
der Zustand, alternative 
Immunsuppressiva in 
Betracht ziehen†

ANHANG: BEHANDLUNG VON CRS
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